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El estudio Look Ahead si demuestra
beneficios en pacientes obesos con DM2

La celiaquiay la fragilidad dsea, asociadas a diabetes, también se trataron durante este encuentro

ROCIOCHIVA
Madrid

Losresultados del controvertido estudio
Look Ahead, que fue detenido prematu-
ramente tras 9,6 afios de seguimiento,
ha protagonizado unade las sesiones del
25° Congreso Nacional de la Sociedad
Espaiiola de Diabetes (SED), celebrado
en Pamplona. Este estudio, suspendido
por no encontrar diferencias significati-
vas en mortalidad y morbilidad cardio-
vascular entre dos grupos de pacientes
diabéticos (un grupo de intervencién, en
el que se redujo la ingesta caldrica a
entre 1.200 y 1.800 kilocarias por dia y
seintrodujo ejercicio fisico de moderado
a intenso durante 175 minutos a la
semana, y un grupo control, al que solo
se le dio consejos de estilo de vida), si
demostré beneficios, sin embargo, en
pacientes con sobrepeso u obesidad.

Y de estos beneficios precisamente
habl6 Xavier Pi-Sunyer, jefe del servicio
de Endocrinologia del Hospital de la
Universidad de Columbia, que expuso
que laintervencion en el estilo de vidano
solo consiguio que los pacientes diabéti-
cos redujeran su peso y la circunferen-
cia de la cintura, sino que también logré
que mejoraran su control glucémico, su
condicién fisica yla mayoria de los facto-
res de riesgo cardiovascular (tension
arterial, HDL y triglicéridos). Ademads,
aumentaron también su probabilidad de
remision parcial de la diabetes tipo 2 en
relacion con el grupo controly redujeron
enun 31, un 14y un 21 por ciento sus
complicaciones renales, retinopatia
diabética y depresion respectivamente.
Toda una serie de efectos positivos que
redundaron en un menor uso de farma-
cos y, por ende, en un menor nimero de
hospitalizaciones.

Ademds, Javier Ibdiiez, del Centro de
Estudios, Investigacién y Medicina del
Deporte del Gobierno de Navarra,
subrayo los efectos beneficiosos del
entrenamiento de fuerza (menos conoci-
dos que los que proporciona el ejercicio
fisico) en la consecucién de objetivos de
salud en el paciente diabético. En
concreto, Ibanez sefial6 que este entre-
namiento reduce sustancialmente la
pérdida de misculo que se produce
cuando una persona solo hace dieta,
evita la reduccion del metabolismo de
reposo que se genera como consecuen-
cia de seguir una dieta hipocaldrica y
ayuda a mejorar la tension arterial, el
colesterol y los triglicéridos.

Lainauguraciéndel 25° Congreso dela Sociedad Espafiola de Diabetes (SED) ha sido el tltimo evento como presidenta de Sonia Gaztambide, a la queha sucedido Edelmiro Menéndez.

JPodriamos tratar la diabetes con productos probidticos en el futuro?

Elhecho de que un estado de inflamacidn cronico puede incrementar
laresistenciaalainsulina a partir dela actuacion de mediadores como
lainterleucina 6 (IL-6) o el factor de necrosis tumoral alfa (TNF-alfa),
capaces de modificar la respuesta a esta sustancia, ya es conocido. Y se
empieza a conocer también el papel de“lainflamacion como desenca-
denante de ladiabetes en pacientes obesos’, taly como subrayé
Francisco Tinahones, jefe del Servicio de Endocrinologia del Hospital
VirgendelaVictoriade Malaga. Asi, al incrementarse el tejido adiposo
e hipertrofiarse con el aumento de tamaiio de los adipocitos, se
generan en este tejido una serie de seiiales que activanalos macréfa-
gos proinflamatorios, que se infiltran en el tejido provocando una
inflamacion local que acaba siendo sistémica. Un foco infeccioso,
destaca Tinahones, que mantiene una “relacion muy directa con esta
resistenciaa insulina caracteristica de laDM2".

Pero lainvestigacion da ahoraun paso mas con la inclusion del papel
delamicrobiota entodo este proceso, un actoral queyaseleteniaen

cuenta, pero del que se empieza horaa descubrir suverdadero poten-
cial. La cuestion aqui es que las bacterias saprofitas de nuestrointes-
tino (bifidobacterias y lactobacterias) son las encargadas de disminuir
supermeabilidad, por lo que, si disminuyen en niimero, aumentala
permeabilidad y se permite el paso de otras sustancias que activan
entonces los mecanismos inflamatorios. Entre estas sustandas,
Tinahones destacé el liposacarido de las bacterias Gram negativas,
capazdeunirse alos receptores de macréfagos, provocando que estos
incrementen la produccion de sustancias y, con ello, la elevacion de los
niveles deIL-6 y TNF-alfa. Una comidarica en grasas es responsable
ademas delincremento de Gram negativas del intestino, lo cual
vuelveasituarala obesidad como“factor deriesgo”de DM2. Unavez
probada esta asociacion, el reto estd ahora en comprobar la eficacia
delosprobidticos. Probado ya con éxito en modelos experimentales
enraton, el proximo Congreso de la Asociacion Americana de Diabetes
(ADA) podriaya anunciar resultados en seres humanos.

Pero la diabetes no es solo un problema
en si misma, sino que también presenta
complicaciones asociadas. Asi, por
ejemplo, la prevalencia de celiaquia en
pacientes con diabetes tipo 1 (DM1) es
del 10 por ciento, cuando la prevalencia
entre poblacién general es del 1 por
ciento. Un aumento que se debe, tal y
como explica José Ramén Bilbao, inves-
tigador del Instituto Biocruces, a que
“una de las variantes de los genes HLA,
en concreto DQ2, estd presente en mas
del 90 por ciento de los celiacosy en mds
de la mitad de los diabéticos tipo 17,
mientras que solo aparece en entre un
20 y un 30 por ciento de la poblaciéon
general. Esta relacion, eso si, solo se
observa en DM1, dado su origen autoin-
mune, un origen que explica también la
“asociacion existente entre este tipo de

diabetes tipo 1y otras patologias autoin-
munes como la tiroiditis, Adisson o
vitiligo”, puntualiz6 este investigador.

Asimismo, estos pacientes tienen una
mayor fragilidad sea provocada por “la
propia hiperglucemia o por las compli-
caciones micro y macrovasculares”,
destacé Manuel Muiioz, endocrinélogo
del Hospital Universitario San Cecilio de
Granada, lo que aumenta el riesgo de
caidas y fracturas. Ademads, destaco
Muiioz, es dificil identificar con las técni-
cas convencionales (densitometria) qué
pacientes con diabetes tienen una mayor
fragilidad ésea.

Un problema para el que parece que
se van encontrando soluciones, ya que
existen actualmente numerosos ensayos
incluso en fase III con una proteina, la
esclerostina, que parece mejorar la

resistencia del hueso. Mufioz, uno de los
investigadores que trabaja con esta
proteina, habla de “resultados prelimi-
nares muy prometedores” si bien es
cierto, reconoce, que todavia no se
conocen las conclusiones definitivas.
Mientras, en su hospital, estudian
también los efectos de otros biomarca-
dores (FGF23, DKK1 y miostatina) en la
mejora de laresistencia dsea.

Este investigador senal6 también la
relacion existente entre complicaciones
microvasculares y, sobre todo, macro-
vasculares (enfermedad cardiaca
coronaria,enfermedad cerebrovascular
y enfermedad vascular periférica) en el
aumento de la fragilidad ¢sea en diabé-
ticos y recordé también la evidencia que
existe en torno alarelacion entre nefro-
patia diabética y fragilidad dsea.





